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解析では， Parallel Cascade Selection Molecular Dynamicsの開発が行われた．さらに，一連の反応過程および実験事実を
参照することによって，Tyr170が人工化合物を分解するために必要な鍵残基であることが強く示唆された．この仮説
を検証するため，野生型とTyr170をPhe170に変更した系を準備し，自由エネルギー地形や反応機構に対する比較が行
われた．その結果，本酵素は人工化合物を分解するために，自然のデザインとして新たにTyr170を獲得したことを原
子レベルで初めて明らかとした．また，複数のプロトン放出サイトを有する分子に対して申請者が開発している酸解
離定数を予測する計算化学手法が，適用可能か検討している．その結果，共通した官能基であれば実験値が未知の系
にも適用できることが検証された． 
	 本学位論文により，自然による合理的な酵素デザインの一例を明らかにした点は，今後様々な酵素のデザインを検
討する上で重要な学術的知見を与えると考えられ，新たな人工酵素の誕生に大きく貢献するものと期待される．また，
開発した手法論に関しても効率よく構造探索できる点などで今後，生命科学分野の多くの場面において活用されるこ
とが期待される．以上により，本論文は学術的に高いレベルの内容を有しており，博士（理学）の学位論文として価
値のあるものと認める． 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
